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学 位 論 文 内 容 の 要 旨
ヒト乳頭腫ウイルス関連症賢は宿主の免疫監視を避け､存続するが､時に炎症に伴い､消
槌する｡ヒト乳頭腫ウイルスの免疫回避機構を解明するため､免疫染色にて炎症性､非炎症
性のヒト乳頭腫 ウイルス関連疲資､ボーエン病での樹状細胞サブセットを調べ､表皮の
MIP-3cL､E･カドヘリンの発現レベルを比較したo MIP-3α遺伝子発現 レベルをinsituハイ
ブリダイゼーション､ RT-qPCRにより調べた｡ランゲルハンス細胞数､MIP-3α､E-カドヘ
リン発現 レベルは正常皮膚と比較して非炎症性病変部で減少していた｡表皮ランゲルハンス
細胞､MIP･3α発現とも､多くの細胞障害性T細胞と樹状細胞サブセットの真皮内浸潤に伴
い､炎症性捷資では回復 していた.非炎症性病変部でのランゲルハンス細胞の減少は､MIP-3α
とE･カドヘリン発現 レベルの減少に関連しているO炎症に伴い､症資ではMIP･3αはケラチ
ノサイトで発現 し､樹状細胞サブセットと細胞障害性T細胞の浸潤が続いてみられるOボー
エン病では､形質細胞有意の細胞浸潤が誘導され､異なった機構がおこっているのかもしれ
ない｡
論 文 審 査 結 果 の 要 旨
本研究は,ヒト乳頭腫ウイルス関連皮膚疾患である疲賛及びボーエン病における病変部位の
ランゲルハンス細胞数､浸潤樹状細胞のサブセット､浸潤リンパ球の種類､ケラチノサイトの
アポ トー シス､Mp3α及び E･カ ドヘリンの発現を免疫染色法､TUNEL法､血sltu
hybridization(ISH)法､RT-qPCR法を用いて解析した｡コントロールには正常皮膚組織及び
脂滑性角化症の組織切片を用いた｡症賛及びボーエン病における組織切片では､ランゲルハン
ス細胞数及びその他の樹状細胞数の明らかな減少､アポト-シス細胞数の減少､MIP3α及び
E-カドヘリン発現の低下が認められた｡一方で両病変が炎症性の場合には治癒傾向を示すが,
これら全てが上昇傾向にあった｡以上の結果より､症賛及びボーエン病では乳頭腫ウイルス感
染により､何らかの機構でケラチノサイトにおけるMIP3αとE-カドヘリン発現の低下が生じ､
これが原因で樹状細胞の浸潤が減少し､その結果免疫逃避環境を作り出す事が初めて示唆され
た｡
よって､本研究者は博士 (医学)の学位を得る資格があると認める｡
